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Summary
CHARACTERISTICS OF PERINATAL PERIOD ASSOCIATED WITH INFLAMMATORY PROCESSES 
IN CASE OF PREMATURE STILLBIRTH
Keywords: stillbirth, intrauterine infection, polyhydramnios, chorioamnionitis
Maternal or fetal infections account for 50% of the causal structure of mortality in underdeveloped or developing 
countries, as opposed to highly developed countries where the same rate is 10-25%. Purpose of the study: evaluation 
of perinatal period peculiarities associated with inflammatory processes in preterm stillbirth. 
Materials and methods: to achieve the aim of the proposed study, we analyzed 237 patients who were born during 
2015-2017 within the PMSI Institute of Mother and Child. 
Results: complication of polyhydramnios pregnancy is associated with a 2-fold greater likelihood of complica-
tion with stillbirth, a similar trend with complicated pregnancy with intrauterine infection and an increase in chronic 
infections of the lower genital tract. The relative risk of intrauterine infection on the preterm stillbirth phenomenon 
increases proportionally with the term of gestation. Preterm pregnancy complicated with uterine death in the fetus is 
commonly preceded by corioamnonitis, and birth is complicated by partial retention of placenta or amniotic mem-
branes.
Резюме
ХАРАКТЕРИСТИКИ ПЕРИНАТАЛЬНОГО ПЕРИОДА, СВЯЗАННОГО С ВОСПАЛИТЕЛЬНЫМИ ПРОЦЕССАМИ 
В СЛУЧАЕ ПРЕЖДЕВРЕМЕННОЙ МЕРТВОРОЖДАЕМОСТИ.
Ключевые слова: мертворождаемость, внутриутробная инфекция, многоводие, хориоамнионит.
Инфекции матери или плода составляют 50% причинно-следственной структуры мертворождаемости в 
слаборазвитых или развивающихся странах, в отличие от высокоразвитых стран, где такой же показатель 
составляет 10-25%. Цель исследования: оценить перинатальные особенности, связанные с воспалительными 
процессами в преждевременной мертворождаемости. 
Материалы и методы: для достижения цели предлагаемого исследования было проанализировано 237 па-
циенток, родивших в течение 2015-2017 гг. В Институте Матери и Ребенка.
Результаты: Выявлена тесная связь между мертворождаемостью при недоношенной беременности с на-
личием многоводия, внутриутробной инфекцией и обострениями хронических инфекций мочевыводительной 
системы. Уровень относительного риска влияния внутриутробной инфекции на возникновение мертворожда-
емости при недоношенной беременности прямопропорционально сроку гестации.
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Cuvinte-cheie: mortinatalitate, infecţie intrau-
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Mortinatalitatea constituie aproximativ jumătate 
din mortalitatea perinatală. OMS a estimat 2,6 mln 
cazuri în 2009, 3 milioane cazuri de mortinatalitate în 
2004, faţă de 3,3 milioane cazuri în 2000 şi 4,1 mili-
oane în 1995 [25]. În ţările dezvoltate, unul din 200 de 
copii este născut mort.
Decesele fetale cauzate de infecţii bacteriene au 
substrat matern ce ţine de răspunsul inflamator pla-
centar, dar nu a răspunsului inflamator fetal. 
În ţările dezvoltate, între 10% şi 25% dintre ca-
zurile de mortinatalitate sunt cauzate de o infecţie, 
în timp ce în ţările în curs de dezvoltare, care au rate 
sporite de naştere a unui copil mort, aportul de infec-
tare este cu mult mai mare. Infecţiile bacteriene as-
cendente, care se atestă atât înainte cât şi după rupe-
rea membranelor sunt provocate de microorganisme, 
precum ar fi Escherichia coli, streptococi grupa B, 
şi Ureaplasma urealyticum, care sunt de obicei cea 
mai frecventă cauză infecţioasă a naşterii unui copil 
mort [17].
Etiologia depinde de circumstanţele clinice, de 
exemplu, în ţările dezvoltate comparativ cu cele în 
curs de dezvoltare, decesul intrauterin în timpul sar-
cinii, cauzat de infecţii bacteriene are loc mai frecvent 
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în perioada de gestaţie timpurie, iar cel provocat de 
infecţii virale se produce mai frecvent în perioada de 
gestaţie tardivă [28].
Infecţia poate provoca decesul intrauterin al fă-
tului prin mai multe mecanisme inclusiv infecţia di-
rectă, leziuni placentare si boli materne severe [33]. 
După datele statistice, în anii 2009-2015 în 
Republica Moldova rata mortinatalităţii este rela-
tiv constantă (2009 – 6,8‰, 2010 – 7,2‰, 2011 – 
7,1‰, 2012 –6,7‰, 2013-7,1‰, 2014 - 6,2‰, 2015 
- 6,1‰, 2016 – 6,5‰), fără tendinţă de diminua-
re, cu predominarea mortalităţii antenatale (5,6‰) 
(fig.1) [1,2].
Fig. 1. Dinamica mortalităţii perinatale şi mortinatalităţii în Republica Moldova (a. 2009-2016).
Fig. 2. Corioamnionita asociată decesului in-utero (dispersia conform termenului de gestaţie 
[Prof, Dr Robert L Goldenberg, Elizabeth M McClure. Infection-related stillbirths. 
The Lancet journal Volume 375, No. 9724, p1482–1490, 24 April 2010]
Agenţii infecţioşi detectaţi în ţesuturile uterine 
şi în lichidul amniotic în cazul sarcinilor soldate cu 
deces antenatal sunt: virusurile CMV, adenovirusuri, 
Enterovirusuri, rujeola, parvovirusul B19, VZV (mai 
puţin frecvent) şi HSV; bacterii precum micoplasme şi 
ureaplasme, bacterii anaerobe depistate în boala paro-
dontală, incluzând Porphyromonas gingivalis, Fuso-
bacterium nucleatum şi Actinobacillus actinomycete-
mcomitans [16,19]. 
Dovezi emergente sugerează faptul că virusul 
(CMV) induce daune fetale ce ar putea rezulta din 
afectarea placentei, cu afectarea fetală ulterioară de 
complexul citokinic şi / sau hipoxie indusă datorită 
vasculopatiei trombotice (inclusiv făt mort). Un ast-
fel de prejudiciu poate fi dependent în mare măsură 
de momentul infecţiei virale, astfel că maturizarea 
trofoblastelor placentare modifică proteinele de pe 
suprafaţa celulară, dintre care unele sunt receptori 
pentru infecţii virale. CMV subminează dezvoltarea 
citotrofoblastului în compartimentele materne şi fe-
tale [24,32].
Infecţiile materne sau fetale reprezintă 50% din 
structura cauzală a mortinatalităţii în tările slab dez-
voltate sau în curs de dezvoltare, spre deosebire de tă-
rile ănalt dezvoltate unde această rată este de 10-25%. 
Cauzele neinfecţioase implicate în decesul antenatal 
includ anomalii congenitale, insuficienţa placentară, 
abrupţia placentară ţi asfixia.
Totuşi, din mai multe considerente legătura între 
infecţie şi mortinatalitate, rămâne neclară. Cel mai 
principal este că infecţia rar apare ca noţiune noso-
logică în anamneză sau examenul clinic al mamei şi 
fătului. Evaluarea histologică a placentei, culturile 
microbiene placentare şi fetale pot scăpa unele infecţii 
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importante. Cu toate acestea, chiar în prezenţa sem-
nelor de infectare, rămâne dificil de a stabili motivele 
precise ale mortinatalităţii. Mai mult, infecţia poate 
iniţia un lanţ de evenimente care conduce la naţterea 
unui făt mort, iar implicarea sa în mortinatalitate nu 
poate fi direct apreciată (de exemplu, infecţiile rubeo-
lei cauzează anomalii congenitale) [35]. 
Scopul studiului: evaluarea particularităţilor peri-
oadei perinatale asociate cu procesele inflamatorii în 
mortinatalitatea pretermen. 
Obiectivele studiului: 
1. Evaluarea factorilor medicali infecţioşi impli-
caţi în mortinatalitatea prematurilor cu stabilirea con-
tingentului de risc.
2. Aprecierea complicaţiilor perinatale raportate 
implicării factorilor medicali infecţioşi în caz de mor-
tinatalitate pretermen.
Material şi metode
Pentru îndeplinirea scopului studiului propus au fost 
analizate 237 paciente care au născut pe parcursul anilor 
2015-2017 în clinica IMSP Institutul Mamei şi Copilu-
lui. Pacientele au au fost eşalonate în 2 loturi (fig. 2):
• lotul I (de bază) – 86 cazuri mortinatalitate pre-
termen, dintre care 11 – la termenul 26-27 s.a.+6z şi 42 
– la termenul 28-32 s.a.+6z , 33 cazuri – cu termenul de 
gestaţie 33-36 s.a.+6z.
• lotul II (de control) – analizate 151 cazuri de 
naştere cu nou-născuţi vii dintre care 9 – la termenul 
26-27 s.a.+6z şi 73 – la termenul 28-32 s.a.+6z, 69 cazuri 
– cu termenul de gestaţie 33-36s.a.+6z.
Colectarea datelor s-a efectuat cu ajutorul chestio-
narului mortinatalităţii, elaborat special pentru studiul 
actual. Baza de date a fost creată prin intermediul pro-
gramului Microsoft Excel 2016. Analiza datelor s-a 
realizat utilizând programul Microsoft EXCEL 2016, 
EpiInfo7, IBM SPSS Statistics 22 cu ajutorul funcţii-
lor şi modulelor acestor programe.
Criteriile de excludere: sarcină gemelară, naşteri la 
termen, naşteri la termene mai mici de 26 săptămâni 
(din cauza lipsei cazurilor cu acest termen de gestaţie 
în lotul de control, fapt ce nu permitea analiza statis-
tică comparativă).
Fig. 3. Designul studiului
Cu scopul modelării studiului de apreciere a facto-
rilor de risc ai mortinatalităţii şi configurării caracte-
risticii de studiu au fost structuraţi factorii de risc cu 
substrat infecţios ai mortinatalităţii prematurilor. 
Tabelul 1. 






n1 P±ES (%) n2 P±ES (%) t p
26-27sa.+6z 11 12,79±3,60 12 7,95±2,20 1,67 p>0,05
28-32sa.+6z 42 48,84±5,39 70 46,36±4,06 0,36 p>0,05
33-36sa.+6z 33 38,37±5,24 69 45,7±4,05 1,10 p>0,05
Prin prisma evaluării statistice a variabilităţii 
indicatorilor în loturile analizate, cu dispersia con-
form termenului de sarcină la momentul naşterii 
şi transpunerea corespunzătoare analizei ANOVA, 
am demonstrat o uniformitate a loturilor, conclu-
zionând în baza lipsei diferenţei statistice p > 0,05 
(fig.3).
Pentru determinarea ratei de influenţă a unor fac-
tori infecţioşi anamnestici asupra fenomenului de 
mortinatalitate s-au luat în calcul fecvenţa infectiilor 
specifice, a endometritei 
post-partum în sarcina precedentă, a pielonefritei 
cronice, inflamaţiilor cronice ale organelor genitale, 
prezenţa focarelor de infecţii extragenitale (tab. 2).
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Fig. 4. Distribuţia cazurilor con-
form termenului de gestaţie.
Tabelul 2. 




N=151 RR RR1 RR 2 RR3 p
n1 n2
Endometrită 6 4 1,70[0,90-2,87] 2,20 1,58 1,56
p>0,05
Pielonefrită cr. 15 19 1,26[0,60-1,63] 1,48 1,27 1,26
p>0,05
Inflamaţii cronice ale 
organelor genitale 31 16
2,28
[1,43-2,98] 1,78 2,60 2,01
p<0,001
Focare de infecţii cronice 
extragenitale 17 11
1,84
[1,14-3,27] 2,33 2,08 1,52
p<0,001
Leucociturie 13 19 1,14[0,60-1,63] 1,05 1,31 0,94
p>0,05
Bacteriurie 9 15 0,98[0,52-1,61] 1,48 0,95 0,83
p>0,05
RR – Riscul Relativ dintre loturile I şi II
RR1 – sublotul 26-27sa.
+6z.
RR2 – sublotul 28-32sa.
+6z.
RR3 – sublotul 33–36sa.
+6z.
Pielonefrita cronică fără acutizări în timpul sar-
cinii nu a fost asociată cu probabilitatea complicării 
sarcinii cu deces antenatal. (RR=1,26, p>0,05). Cel 
mai mare risc asupra fenomenului de mortinatalitate a 
fost asociat cu inflamaţiile cronice ale organelor geni-
tale (RR=2,28, p<0,001) şi focarele cronice de infecţii 
extragenitale (OR=1,84, p<0,001). Diferenţă statistic 
veridică a ratei depistării antenatale a leucocituriei şi 
bacteriuriei în ambele loturi de studiu nu a fost depis-
tată, fapt ce indică lipsa corelării fenomenului morti-
natalităţii cu aceşti factori în parte (tab. 3).
Tabelul 3. 




N=151 RR RR1 RR 2 RR3 p
n1 n2
Polihidramnios 25 13 2,15[1,30-2,91] 1,78 2,29 2,18 p<0,01
Oligoamnios 19 13 1,82[1,26-2,82] 1,48 2,27 1,60 p<0,01
Infecţie intrauterină 33 17 2,33[1,61-3,30] 2,06 2,60 2,02 p<0,001
Acutizarea infecţiilor cronice ale 
tractului genitourinar inferior 39 19
2,56
[1,62-3,31] 1,62 2,73 2,75 p<0,001
Placentă patologică USG (edem, 
chist, calcinate) 23 11
2,18
[1,52-3,10] 2,06 2,13 2,19 p<0,001
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Fig. 5. Evoluţia patologică a sarcinii, corelarea riscului relativ (RR).
Evaluarea substratului infecţios al evoluţiei pato-
logice a sarcinii atestă faptul că o sarcină complica-
tă cu polihidramnios este asociată cu o probabilitate 
de 2 ori mai mare de a se complica cu mortinatali-
tate (RR=2,15, CI:1,30-2,91, p<0,05), tendinţă simi-
lară având şi sarcina complicată cu infecţie intraute-
rină (RR=2,33, CI:1,61-3,30, p<0,001) şi acutizarea 
infecţiilor cronice ale tractului genitourinar inferior 
(RR=2,56, CI:1,62-5,31, p<0,001). Marcherii ecogra-
fici ai infecţiei intrauterine sunt de asemenea asoci-
aţi cu o rată sporită a decesului prenatal (RR=2,18, 
CI:1,51-3,19, p<0,001) (tabelul 3).
Evaluând influenţa infecţiei intrauterine asupra feno-
menului mortinatalităţii pretermen, am constatat că ris-
cul adiţional creşte proporţional cu termenul de gestaţie 
(RR1=2,06; RR2=2,60; RR3=2,20 (p<0,001)) (fig. 4).
În lotul de bază sarcina s-a complicat mai frecvent 
cu polihidramnios, comparativ cu lotul de control, di-
ferenţele putând fi corelate datorită indicelui de veri-
dicitate semnificativ statistic (p<0,01).
Tabelul 4. 
Evoluţia şi complicaţiile naşterii în loturile de studiu
Criteriu
Mortinatalitate NN.vii SemnificaţiaN=86 N=151
n1 P±ES (%) n2 P±ES (%) RR p
Corioamnionită 24 27,91±4,84 8 5,30±1,82 2,48 p<0,001
Hipertermie (>37,5C) 11 12,79±3,60 9 5,96±1,93 1,59 p>0,05
Hemoragii hipotone 8 9,30±3,13 5 3,31±1,46 1,77 p>0,05
Retenţia placentei/ resturi placentare 17 19,77±4,29 7 4,64±1,71 2,19  p<0,05
Durata totală a naşterii 225,7±4,47  - 417,9±13,04 - - p<0,001
În urma evaluării caracterului evoluţiei naşterii 
precum şi a dispersiei complicaţiilor în travaliu în 
loturile de studiu am constatat că: sarcina prematură 
complicată cu deces in utero al fătului este preceda-
tă frecvent de corioamnonită (RR=2,48; [CI:1,75-
3,10], p<0,001), iar naşterea este complicată cu re-
tenţia parţială a placentei sau membranelor amniotice 
(RR=2,19; [CI:1,43-2,81], p<0,05) (tabelul 4).
Concluzii:
• Complicarea sarcinii cu polihidramnios este asoci-
ată cu o probabilitate de 2 ori mai mare de a se compli-
ca cu mortinatalitate (RR=2,15, CI:1,30-2,91, p<0,05), 
tendinţă similară având şi sarcina complicată cu infec-
ţie intrauterină (RR=2,33, CI:1,61-3,30, p<0,001) şi 
acutizarea infecţiilor cronice ale tractului genitourinar 
inferior (RR=2,56, CI:1,62-5,31, p<0,001).
• Riscul relativ al influenţei infecţiei intrauterine 
asupra fenomenului mortinatalităţii pretermen creş-
te proporţional cu termenul de gestaţie (RR1=2,06; 
RR2=2,60; RR3=2,20 (p<0,001).
• Sarcina prematură complicată cu deces in utero 
al fătului este precedată frecvent de corioamnonită, 
(RR=2,48; [CI:1,75-3,10], p<0,001), iar naşterea este 
complicată cu retenţia parţială a placentei sau a mem-
branelor amniotice (RR=2,19; [CI:1,43-2,81], p<0,05).
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